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難治性側頭葉てんかんの包括的治療
外科的治療群と保存的治療群との比較
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（指導：飯森　眞喜雄主任教授）
【要旨】89例の難治性側頭葉てんかん患者について、病歴、脳波、CT、　MRI、　SPECTを検討し、外科的治
療適応と判定された48例の中で、手術を実施しえた23例（以下、外科的治療群）と、外科的治療適応では
あるが手術の同意の得られなかった非手術25例（以下、保存的治療群）について、包括的てんかん治療の観
点から、検査所見、本人・家族が手術を同意した理由および術後の経過について調査検討した。
　1）外科的治療群23例の調査時平均年齢は36．0歳、てんかん初発平均年齢は14．0歳、手術時平均年齢は
29．7歳であった。
　脳波で棘波出現部位は片側性14例、両側性9例であった。
　CT、　MRI所見（CT　23例、　MRI　22例実施）では、側頭葉萎縮12例（うち海馬萎縮9例）、側頭葉硬化3
例（うち海馬硬化2例）、皮質形成異常3例（うち局所皮質形成異常1例、形成異常・海馬硬化1例）、脳腫瘍
1例、脳室拡大1例、境界1例が見られ、異常所見なしは2例であった。SPECT（10例実施）所見ではてん
かん焦点と同側の血流低下8例、境界1例、異常所見なし1例であった。
　術後の病理所見としては、海馬硬化が最も多く22例（95．6％）に認められたが、海馬硬化のみの所見は8例
（36．49・）と少なく、他の異常所見との混合状態が多かった。それらは皮質形成異常4例（うち微小形成異常2
例）のほか、神経膠質増生症7例、星状膠細胞増生症5例、類でんぶん小体1例であった。海馬硬化以外の
所見では、微小形成異常と星状膠細胞増生症との混合が1例認められた。
　外科的治療適応の告知から手術までの平均期間はll．8ヶ月であった。手術に対する同意理由としては全23
例が「発作の消失を望む」であったが、その背景としては、発作による頻回入院が5例、発作による交通事
故、両親の希望、発作消失による求職が各2例、職の維持、両親の加齢、発作を悲観した自殺企図、発作に
よる外傷が各1例認められた。
　術後平均6年5ヶ月経過を観察したが、無発作は15例（薬物投与なしが6例で、治癒率は40．0％）、1回だ
けの発作は3例、2回の発作は1例、発作50％以下減少は4例であった。
　2）保存的治療群25例の調査時平均年齢は38．7歳、てんかん初発平均年齢は16．7歳であった。
　脳波で棘波出現部位は片側性14例、両側性ll例であった。
　CT、　MRI所見（25例実施）では側頭葉萎縮13例（うち海馬萎縮7例、軽度側頭葉萎縮3例）、頭頂葉萎縮
2例（うち軽度萎縮1例）、頭頂葉・前頭葉萎縮1例、海馬硬化1例、脳腫瘍2例（うち血管腫1例）、脳動静
脈奇形1例、境界3例、異常所見なし2例であり、SPECT（8例実施）所見ではてんかん焦点と同側の血流
低下8例であった。
　3）両群で外科的治療に対する態度を見ると、外科的治療群では本人が第一賛成者であったものは15例
であったが、本人以外の家族賛成者も20例（家族賛：成率：87．0％）見られた。一方、保存的治療群では家族賛
成者はll例（家族賛成率44．0％）であった（P＜0．05）。
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　4）難i治1生側頭葉てんかんの外科的治療の有用性は確立しており、今回の調査対象全89直中23例
（25．8％）が実際に手術を受け良好な結果を得たことを考えると、早期に治療の見通しを立てる必要がある。ま
た、外科的治療の同意には家族の意見がかなり影響しており、家族に対する積極的な説明が必要である。
目 的
　近年の難治性側頭葉てんかん（薬物療法で発作の
コントロールが不可能な側頭葉てんかん）の治療の
進歩には目覚しいものがあるが、早期診断と早期治
療、経過観察に加え、外科的治療の適否の判断もまた
重要な課題と思われる。しかし、病歴、脳波、CT、　MRI、
SPECTなどによる総合的検討から外科的治療により
発作の消失が90％可能と判定されても、全症例に外科
的治療が実施されるとは限らない。患者自身が外科的
治療を拒否したり躊躇することもあるし、また家族が
反対することもある。
　従来の報告では、外科的治療が可能と考えられる症
例の割合、実際に実施しえた症例の比率、薬物療法と
の関係、さらには画像診断上異常所見の見られない症
例の割合、難治症例の比率などは依然として不明のま
まである。また、外科的治療の必要性も患者や家族に
認知されてきてはいるものの、実際に医師から勧めら
れた場合の反応は多様である。したがって、外科的治
療を承諾した症例が手術に至る過程と術後の経過に
ついて十分検討することは包括的てんかん治療の観
点からみて意義のあることと思われる。
　また検査法の進歩によって、難治性側頭葉てんかん
における海馬硬化所見に加え、皮質形成異常や局所皮
質形成異常、神経膠質増生症、星状膠細胞増生症およ
びこれらの混合状態も注目されつつある。
　そこで本研究では、難治性側頭葉てんかんの包括的
治療を進める上で問題となるこれらの点を、外科的治
療をめぐる患者や家族の問題点も含めて検討するこ
とを研究目的とした。
対象および方法
　多施設に属する日本てんかん学会認定医8名以上
が参加して1981年から2㎜年までの問に定期的に
開催された症例検討会において、病歴、臨床症状、脳
波および画像所見などを詳細に検討した結果、難治性
側頭葉てんかんと診断された89例を対象とした。
　このうち、外科的治療の適応と判定された48例中、
外科的治療の内容と副作用（合併症）についての詳し
い説明に同意し手術を実施しえた23症例（男性IO
例、女i生13例。調査時平均年齢36．0歳。手術時平均年
齢29．7歳。以下、外科的治療群とする）を対象にして、
検査所見、本人・家族が手術に同意した理由、術後の
経過について調査検討した。なお、神経病理学的検討
は都立神経病院神経病理部門と東京医科大学病院第
二病理学教室にて行った。
　対照群は、本人もしくは家族の同意が得られないた
めに、あるいは主治医の判断によって手術が実施でき
なかった25症例（男性10例、女性15例。調査時平均
年齢38．7歳。以下保存的治療群とする）とし、検査所
見、経過、同意しなかった本人および家族間の意見の
相違の有無を調査した。
結　　果
　L　てんかん発作の初発時年齢、頻度、脳波所見
　　　（Table　1，　Fig．　1，　Fig．　2）
　外科的治療群：初発平均年齢は14．0歳。発作頻度は
5回以上／月12例、1～5回／月10例、1回／2～3ヶ月1
例であった。脳波所見で巴波出現部位は、片側性14例
（左側5例、右側9例）、両側性9例（左優位6例、右優
位1例、左右同等2例）であった。
　保存的治療群：初発平均年齢16．7歳。発作頻度は
5～6回／日1例、5回以上／月7例、1～5回／月ll例、
1回／2～3ヶ月3例、1回／6ヶ月1例、1回／年2例で
あった。脳波所見で棘波出現部位は、片側性14例（左
側7例、右側7例）、両側性ll例（左優位6例、右優位
5例）であった。
　基準導出法では、棘波は陰性あるいは陽性に出現し
たり、またW字型の陽・陰・陽性、陽・陰性、陰・陽
性と複雑な形態を示し、さらに散発あるいは頻発した
りで、きわめて多様であった。平均電位導出法では全
例が側頭前部で最大棘波を示した。棘波の伝播は多様
であり、側頭葉や半球性に出現していた。
　前頭葉では発作時でも間歓期でも両側性に出現し
やすく、また頭頂部、後頭部での棘波の波及は一部陽
性鯨波が認められた。棘波の棘性も鋭いものとやや鈍
いものとがあり、自験例でも特定の所見を示さなかっ
た。なお、脳波所見の詳細については考察で後述する。
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Table　1　EEG　findings　in　intractable　temporal　lobe　epilepsy
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No Sex　Age Onset Seizurebefore　operation
frequency EEG
Region LateralityBilatera1
1
2
3
4
5
6
7
8
9
且0
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22
23
M
F
Total
M　33
F　44
M　35
F　27
F　21
F　36
F　40
M　38
F　28
M　39
M　28
M　46
F　20
F　30
F　36
M　45
F　36
M　36
M　52
F　23
M　42
F　56
F　37
10　36．0（AA）
13
23
27
10
21
2
0．5
　1．5
11
3
10
31
3
24
12
14
11
18
21
21
16
11
18
28
7
14．0（AA）
2一一8　T／M
2’一一3　T／M
lrtx－7　T／M
3’v6　T／M
30n一　T／M
8・一一　12　T／M
lnv2　T／M
1’一一2　T／M
1’n－4　T／　M
12n－16T／M
2’x－10　T／M
1　T／2n－3　Ms
sr－15　T／M
lOns－15　T／M
3n－6　T／M
3n－4　T／M
2n－3　T／M
1一一一2　T／M
I’一一3　T／M
2　T／M
6n－7　T／M
3　T／M
12n一　16　T／M
sTn一／M：　12
1n－5　T／M：　10
1　T／2n－3　Ms：　1
TP
TP
TP
TP
Total
TP
TP
TP
TP
TP
TP
TP
TP
TP
TP
TP
TP
TP
TP
TP
TP
TP
TP
TPi　22
Tota1
23
L
L
L
L
R
R
R
R
R
R
R
R
R
L
L：　5
R：　9
14
L＞R
R＝L
R＞L
L＝R
L＞R
L＞R
L＞R
L＞R
L＞R
L＞R：6
R＞L：l
L＝　R：　2
9
Tota124　37．4（TA）15．3　（TA）
Control　group
31
32
33
34
35
36
37
38
39
40
41
42
43
44
45
46
47
48
49
50
51
52
53
54
55
M
F
F
MMMM
F
F
M
F
F
M
F
F
MF
MF
F
MF
MF
F
F
F
38
32
31
37
55
23
33
48
31
42
32
4且
44
41
20
23
27
34
24
35
39
73
62
42
58
38．　7（AA）
11
21
7
31
20
19
7
41
25
15
10
3
4
0．5
10
15
2．5
　1．5
5
34
16
27
34
39
17
16．7　（A　A）
4’一s－8　T／M
1　T／2　Ms
1’一2　T／　M
le－2　T／　M
3r一・6　T／M
Or－2　T／　M
2’一s－5　T／M
ln－2　T／　M
2n－8　T／M
8n－15　T／M
2　T／M
1　T／10　Ms
7一一t15　T／M
ln－3　T／M
2r－4　T／M
1　T／2r－3　Ms
sn－6　T／D
1　T／Y
ln－2　T／M
On－3　T／M
ln－2　T／M
3－h－8　T／M
lT／3　Ms
4ns－8　T／M
1　T／6　Ms
5’一6　T／D：　1
5Tn一／M：7
1一一5　T／M：　11
1　T／2n－3　Ms：　3
TP
TP
TP
TP
TP
TP
TP
Parietal
TP
Frontal
TP
TP
TP
TP
Parietal
TP
F　and　P
TP
TP
TP
TP
TP
TP
TP
TP
TPi　21
Parietal：　2
Frontal：　I
F　and　P：1
R
L
R
L
R
R
R
L
L
L
R
L
L
R
L：　7
R：　7
R＞L
R＞L
L＞R
L＞R
L＞R
R＞L
R＞L
L＞R
L＞R
R＞L
L＞R
L＞　Ri　6
R＞　Li　5
L＝　R：　O
Total 1　T／6　Ms：　1，1T／Y：2　25 14 11
M：　Male，　F：　Female，　TP：　Temporal，　L：　Left，　R：　Right，　AA：　Average　age，　T：　Times，　TA：　Total　average
age，　M：　Month，　Y：　Year，　D：　Day，　Ms：　Months．
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Fig．2　Negative　spikes　and　positive　spikes　in　the　right　anterior　temporal　region
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　2．画像および病理所見（Table　2，　Fig．3，　Fig．　4，　Fig．
　　5）
　外科的治療群：CT、　MRI所見（CT　23例、　MRI　22
例実施）では、側頭葉萎縮12例（うち海馬萎縮9例）、
側頭葉硬化3例（うち海馬硬化2例）、皮質形成異常3
例（うち局所皮質形成異常1例、形成異常・海馬硬化
1例）、脳腫瘍1例、脳室拡大1例、境界1例、異常所
見なし2例であった。SPECT（10例実施）所見では、
てんかん焦点と路側の血流低下8例、境界1例、異常
所見なし1例であった。
　術後の病理所見としては、海馬硬化が最も多く22
例（95．6％）に認められたが、海馬硬化のみの所見は8
例（36．4％）と少なく、他の異常所見との混合状態が多
かった。それらは皮質形成異常4例（うち微小形成異
常2例）のほか、神経膠質増生症7例、星状膠細胞増
生症5例、類でんぶん小体1例であった。海馬硬化以
外の所見では、微小形成異常と星状膠細胞増生症との
混合が1例認められた。
　保存的治療群：CT、　MRI所見（25例実施）では、側
頭葉萎縮13例（うち海馬萎縮7例、軽度側頭葉萎縮3
例）、頭頂葉萎縮2例（うち軽度萎縮1例）、頭頂葉・前
頭葉萎縮1例、海馬硬化1例、脳腫瘍2例（うち血管
腫1例）、脳動静脈奇形1例、境界3例、異常所見なし
2例であった。SPECT（8例実施）所見では、てんかん
焦点と同罪の血流低下が全例に見られた。
　3．外科的治療に対する本人・家族の態度と同意理
　　由（Table　3，　Table　4）
　外科的治療群：第一賛成者として同意したのは、本
人が15例、両親が8例。第二賛成者としては、本人が
4例、両親が10例、配偶者、兄弟、親戚がそれぞれ1
例。第三賛成者としては、本人4例、両親が4例、配
偶者が1例、兄弟が1例。
　手術を承諾した理由として全23例が「発作の消失
を望む」であったが、その背景としては、発作による
頻回入院が5例、発作による交通事故、両親の希望、発
作消失による求職がそれぞれ2例、職の維持、両親の
加齢、発作を悲観した自殺企図、発作による外傷がそ
れぞれ1例あった。
　外科的治療適応の告知から外科手術までの平均期
間はll．8ヶ月で、手術時平均年齢は29．7歳であった。
　保存的治療群：第一賛成者として承諾したのは、本
人がll例、両親が3例、親戚が2例。第二賛成者とし
ては、両親が8例、配偶者が2例、親戚が1例。第三
賛成者としては、両親が1例、兄弟が2例。外科的治
療を断念した理由としては、本人による反対が14例、
主治医判断によるものが8例（理由として、焦点部位
が局在性でないが4例、焦点部位が両側性も含めて多
焦点性が3例、病変部位が広域なものが1例）のほ
か、配偶者によるもの5例（夫が4例、妻が1例）、両
親によるもの8例［父親3例、母親5例、＝内重複（両
親揃って）3例］であった。
　両群についてみると、本人以外の家族賛成者の存在
は、外科的治療群では23例中20例（家族賛成率
87．0％）であったのに対して、保存的治療群では25例
中ll例（同44．0％）であった（P＜0．05）。
　4．経過（Table　5）
　外科的治療群では術後平均6年5ヶ月経過を観察し
たが、無発作は15例（65．2％）で、うち薬物療法終了は
6例（治癒率CO．O％）であった。手術後1回のみ発作を
認めたのは3例、発作が2回は1例、発作が50％以下
に減少したのは4例であり、外科手術により発作は大
幅に減少していた。
　これと比較して、保存的治療群では依然として発作
頻度は変わらなかった。
考　　察
　まず自験例の検査所見について考察し、次いで外科
的治療に対する本人・家族の調査結果などから難治性
側頭葉てんかんの包括的治療の今後の課題について
考えてみたい。
　1．　EEG
　海馬硬化は側頭葉てんかんの病因の一つであり外
科的治療群でも22例（96．5％）に見られたが、これと
脳波上の棘波・鋭波や極性等との関連性については検
討を要する。自験例における基準導出法では、棘波は
陰性あるいは陽性に出現したり、またW字型の陽・
陰・陽性、陽・陰性、陰・陽性と複雑な形態を示し、さ
らに散発あるいは頻発したりで、きわめて多様であっ
た。したがってこの結果からは、海馬硬化と棘波の出
現様式および形態とは関係のないことが明らかと
なった。これは海馬焦点の内側型でも側頭葉皮質表面
焦点の外側型でも耳朶が電位を持つことがありうる
ため、位相が相殺されてしまうものと考えられる。
　一方、平均電位導出法では、側頭前部の最大陰性棘
波と後頭部陽性棘波の所見1・2）は海馬萎縮を有する内
（5）
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Tab皿e　2CT，　MRI，　SPECT　findings，　antiepileptic　drugs　used　and　pathological　findings
No　CT，　MRI SPECTAntiepileptic　drugs　before　operationPathological　Findings
1　L　TA
2　L．　TS
3　NS．
4　L．　TS・HS
5　CD
6　L．
7　R．　LVC
8　L．　HA
9　R．　HA
10　R．　HA
11　R．　HA・CD
12　NS．
13　R．H
14　L．TA
15　CT．
16　R．
17　R．　HS
18　BL．
19　R．
20　L．HA
21　L．　HA
22　L．　HA
23　L．HA
L．　HF
L．　HF
L　HF
TA　L．　HF
R．　HF
R．　BL
R．　HF
NS
R．T
HA
R．　HF
HA
L　HF
PHT　200　mg，　ZNS　200　mg　HSPHT　300　mg，　ZNS　400　mg　HSPHT　200　mg，　ZNS　300　mg　A，　MD
CBZ　400　mg，　PHT　150　mg，　ZNS　300　mg　HS，　G，　H
CZP　s　mg，　PHT　200　mg，　ZNS　240　mg　HS
CBZ　600　mg，　DZP　30　mg，　PHT　200　mg　A，　HS，　A，　G
CBZ　600　mg，　PHT　150　mg，　VPA　600　mg　HS，　G
CBZ　600　mg，　PHT　300　mg，　VPA　1，200　mg　HS，　CD
CBZ　600　mg，　CZP　1．5　mg，　VPA　1，200　mg　HS，　G
PHT　150　mg，　ZNS　200　mg　HS，　G
CBZ　600　mg，　CZP　1．2　mg，　VPA　1，200　mg　HS，　G
PB　120　mg，　PHT　250　mg，　VPA　1，600　mg，　ZNS　300　mg　HS，　A
VPA　200　mg，　ZNS　100　mg
KW－6，485　400　mg，　PHT　200　mg，　ZNS　200　mg
CBZ　1，000　mg，　PHT　300　mg
PHT　300　mg，　VPA　1，200　mg
PB　100　mg，　PHT　300　mg，　ZNS　200　mg
CZP　2　mg，　PHT　200　mg，　VPA　600　mg，　ZNS　300　mg
DZP　15　mg，　PB　140　mg，　PHT　120　mg，　VPA　600　mg
CBZ　200　mg，　VPA　800　mg
CBZ　400　mg，　PHT　350　mg，　PRM　200　mg，
CBZ　400　mg
DZP　15　mg，　CBZ　800　mg，　PHT　340　mg
VPA　800　mg，　ZNS　200　mg
HS，　CD
HS，　A，　H，　MD，　CA
HS
HS，　A
HS，　G
HS，　A
HS
HS，　MD
HS
HS
HS
TA：　12　（HA：　9），　TS：　3（HS　i　2），　H：
LVC：　1，　BL：　1，　NS：　2，　HF：　8，　BL：
3（HA・CD：　1，CD：　1），
1． NS 　1
7
HS　i　22　（8），　MD：　4（CD　i　2），
G：　7，　A：　S，　CA：　1．
Control　group
31　L．HA
32　R．　HS
33　L．BL
34　R．　STA
35　NS
36　L．HA
37　L．HA
38　L．VT
39　R．T
40　R．STA
41　L．TA
42　L．BL
43　L．SPA
44　L．TA
45　L．PA
46　L．STA
47　R．　FA・PA
48　R．HA
49　L．HA
50　L．BL
51　NS．
52　R．TA
53　L．HA
54　CAVM
55　L．HA
L　HF
L　HF
L．　HF
R．　HF
R．　HF
L．　HF
L．　HF
L　HF
CBZ　600　mg，　PHT　300　mg，　ZNS　600　mg
PB　100　mg，　VPA　600　mg，　CBZ　300　mg
CBZ　400　mg，　CZP　3　mg，　PB　100　mg，　PHT　200　mg
ZNS　300　mg
CBZ　600　mg，　PHT　300　mg，　VPA　300　mg，
PHT　200　mg
PHT　100　mg　ZNS　100　mg
CBZ　400　mg，　PHT　200　mg，　ZNS　500　mg
ZNS　200　mg
CBZ　600　mg，　ZNS　300　mg
PHT　150　mg，　VPA　1，200　mg，　ZNS　300　mg
CBZ　600　mg，　PHT　250　mg，　VPA　600　mg
CBZ　800　mg，　PHT　150　mg，　ZNS　800　mg
CBZ　600　mg，　VPA400mg，ZNS200mg
CBZ　200　mg，PHT250mg，ZNS300mg
CBZ　600　mg，PHT250mg
CBZ　1，000　mg，ZNS300mg，PHT300mg
VPA　800　mg，ZNS200mg
ZNS　200　mg
PHT　150　mg，　ZNS　100　mg
CBZ　600　mg，　PB　60　mg　PHT　300　mg，
PRM　500mg　ZNS　600　mg
CBZ　600　mg，　PHT　300　mg
VPA　800　mg，　ZNS　200　mg
PHT　150　mg，　ZNS　100　mg
CBZ　400　mg，　PHT　350　mg，　PRM　200　mg
TA：　13（HA：　9，　STA：　3），　PA：2（SPA　i　1），　FA・PA：
T：2（VT：　1），　CAVM：　1，　BL：　3，　NS：　2．　HFi8
，　HS：　1，
PHT：　phenytoin，　VPA：　valproate，　ZNS：　zonisamide，　CBZ：　carbamzepine，　PRM：　primidone，　PB：　phenobarbital，
CZP（CNZ）：　clonazepam，　DZP：　diazepam，　L：　Left，　R：　Right，　HF：　hypoperfusion，　HA：　hippocampal　atrophy，
CAVM：　cerebral　artery　vein　malformation，　TA：　temporal　atrophy，　TS：　temporal　sclerosis，　HS：　hippocampal
sclerosis，　CD：　cortical　dysplasia，　H：　heterotopia，　T：　tumor，　BL：　border　line，　VT：　vascular　tumor，　STA：　slight
temporal　atrophy，　PA：　parietal　atrophy，　SPA：　slight　parietal　atrophy，　FA：　frontal　atrophy，　LVC：　large　ventricle
cerebral，　MD：　Microdysgenesis　（micro　cortical　dysplasia），　CD：　cortical　dysplasia，　G：　Gliosis，　A：　Astrocytosis，
CA：　Corpora　Amaylacea，　HS：　Hippocampal　Sclerosis，　Y：　Year，　M：　Month，　SZ：　seizure，　DC：　decreased．
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Fig　3　Left　hippocampal　atrophy　on　MRI
Fig　4　SPECT　findings；decrese　of　blood　fiuid　in　the　right
temporal　rerion
側型に見られる特徴で側頭中部、前頭極に波及する3）
といわれており、自験例でも同様であった。海馬の萎
縮変形を示す症例ではてんかん焦点が立体構造を
もっていると推定されており、発作問歓期の電流は海
馬という限局された部位から複雑ではあるが主要な
方向に流れることが頭皮上脳波にも反映されると考
えられる。したがって、半球性に出現する100μV前後
の棘波が側頭前部の振幅を最高として分布し、反対側
では前頭極、前頭部、中心部にも波及する。もし側頭
中部が最高の振幅を示し半球性に出現していなけれ
ば、海馬起始の棘波とは考えられず、外側型の可能性
が高くなる。海馬に起始する棘波の頭皮上電極で得ら
れる脳波所見の特徴は海馬萎縮を示す重要かつ信頼
度の高い指標となり、早期診断・治療にとって有用で
あると思われる。自験例では多様な伝播があり、側頭
葉や半球性に出現していた。前頭葉では発作時でも間
激期でも両側性に出現しやすく、また頭頂部、後頭部
での棘波の波及は一部陽性棘波が認められた。
　さらに、脳波上の異常所見のみを示し、CT、　MRIで
の形態異常やSPECTの異常所見を示さない潜因性群
は外側型が多いと推察される。一般には、潜因性群は
抗てんかん薬の治療に良く反応し、次いで症候性外側
型も概して良い。逆に、症候性内側型は薬剤抵抗性も
強く難治例が多い。また、棘波が頭皮上脳波に反映さ
れない時は蝶形骨電極を頬骨弓から外眼角に向かっ
て刺入し卵円孔近縁に電極を留置し記録すると辺縁
系からの磯波を記録できる4）。棘波の棘性も鋭いもの
とやや鈍いものとがあり、自験例でも特定の所見を示
さなかった。その原因については不明な点もあり、今
後の研究課題でもあると思われる。
　2・　CTs　MRIs　SPECT
　CTとMRIにおいては、全48例のうち41例
（85．4％）が異常、4例（8．3％）が境界、2例（4．2％）が異
常なしであった。SEPECT（18例実施）では、16例
（7）
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Fig　5　Pathology　of　heterotopia　focal　cortical　dysplania
（88．9％）が異常、1例（55％）が境界、1例（5．5％）が異
常なしであった。複数の専門医によるCTやMRI画
像に関する検討会では、境界例として取り扱われてい
た例が異常と判定されることがある。一方、SPECTで
認められた血流低下範囲はMRIにおける異常信号域
の範囲よりも広範囲になる傾向が認められたが、その
所見が異なることはなく、正確な判定が容易に可能で
あった。したがってCTやMRIだけでてんかん焦点
の結論を出すのではなく、SPECTの水平断層像およ
び前額断層像における血流低下の有無を合わせ検討
することにより、てんかん焦点の範囲が明瞭に判定で
き有用であると考えられる。
　部分てんかんの脳局所血流量のSPECTによる研究
では、てんかん焦点の血流は発作間三期に減少5）し、発
作時には増加を示す6）といわれている。またk発作直
後のSPECTによる局所的脳血流量増加像はてんかん
焦点と一致しており7）、発作後1週間は増加像を示し、
4～6週後に低下すると報告されている8）。また、過呼吸
刺激賦活では脳血流量は減少すると報告されてお
り9）、症候性部分てんかんに過呼吸負荷を与えれば萎
縮側と非萎縮側とで左右差が出現すると思われる。さ
らに長谷川ら10）は、近赤外線による脳内総ヘモグロビ
ンの測定はてんかん焦点の同定に応用できると報告
した。これらのことから、SPECTはCTやMRIと同
様、外科的治療適応の判定に有用であり、今後その普
及が望まれる。
　3．病理所見
　難治性側頭葉てんかんの外科的治療例の増加に伴
い、発作焦点に様々な病理所見が確かめられるように
なった。それらには海馬硬化を含む内側側頭葉硬化、
皮質形成異常、腫瘍、血管病変、慢性炎症性／感染性病
変、刀痕性病変およびそれら混合した病変などがあ
る。一方、内側側頭葉硬化に加え外側部病変あるいは
側頭葉外病変が併存することがあり複雑な病理を呈
している症例も多く、病理的構造の多様性が認められ
ている。これらの点について自験例と照らしながら考
察を加えたい。
　（D　内側側頭葉硬化
　薬剤抵抗性の難治性側頭葉てんかんの約50～70％
の患者で、海馬硬化を含む内側側頭葉硬化の病変が観
察される12一’18）。てんかん原性との関連における最近の
知見としてはGABA作動性の抑制系介在ニューロン
であるシャンデリア細胞19）の役割が注目されており、
今後、側頭葉てんかんに限らず詳細に検証する必要の
ある問題点と思われる。
　（2）皮質形成異常
肉眼的な観察で病変の有無・質を特定できない顕微鏡
学的病変（微小形成異常microdysgenesis，　MD）は自
験：例では3例に認められた。MDはMRI、　SPECTで
も描出されないため、MRIやSPECT、　PETなどで異
常所見が発見されない難治性潜因性側頭葉てんかん
との関連性が注目される。
　皮質形成異常の持つ意味合いは幅広く、脳形成異常
（8）
2002年11月 李　難治性側頭葉てんかんの包括的治療 一　477　一
Table　3　Opinions　about　surgical　treatment　in　48　case
The　opinion　of　patients　and　their　family　aboしlt　The　find　resultAgainst No　Against
Proposal
No　First（23）2nd　（20） 3rd　（11） No　of　family　Proposal
　1
2
3
4
　5
6
7
　8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22
23
Pat
Pat
Pat
Pat
F
F
F
MM
Pat
F
Pat
Pat
Pat
Pat
F
Pat
Pat
Pat
Pat
M
Pat
Pat
Pat：　15
Pi　8
WH
MMMM
Pat
Pat
U
MMF
M
Pat
H
B
F
Pat
H
F
Pat：　4
Pi　10
SP：　1
B：且
R：　1
M
SI
Pat
Pat
Pat
WPat
MF
M
M
Pat：　4
Pl　4
SP：　1
Bl　1
II
II
I
III
III
III
III
II
II
III
III
II
III
III
I
II
II
I
II
工II
II
II
III
I：3
11　：　10
111i　10
0i　o
None None
Control　group
30
31
32
33
34
35
36
37
38
39
40
41
42
43
44
45
46
47
48
49
50
51
52
53
54
55
Firat　（16）
Pat
Pat
No
U
Pat
Pat
No
No
Pat
F
F
No
No
F
Pat
Pat
Pat
Pat
No
No
A
No
Pat
No
Pat
Pat：　11
P：　3
R：　2
2nd（11）
F
A
MM
H
MM
F
MM
H
P：　8
SPi　2
R：　1
3rd　（3）
MM
B
SI
Pl　1
B：　2
Proposal
I
III
o
II
III
III
oo
II
II
II
oo
I
II
II
II
I
oo
I
o
I
o
II
I：5
11　i　8
111　i　3
0：　8
Against　（25）
H
D
Pat
Pat
D
D
Pat，　H，　M
D
D
Pat，　D
Pat
Pat，　F，　M
M，　Pat
Pat，　W
D
D
D
F，　M
Pat
Pat，　F，　M
Pat
Pat
H
Pat，　H
Pat
Pat：　14
Dl　8
SPi5（H：　4，　W［　1）
P：　8（F：　3，　M：　5）
i
i
i
i
i
i
iii
i
i
ii
i
iii
ii
ii
i
i
i
ii
i
iii
i
i
i
ii
i
ii　17
ii］　5
iiii　3
i－1／一gsupporter　of　one　person，　II：　supporter　of　two　persons，　III：　suppoi”ter　of　three　persons，　O：　supporter　of　default　Pat：
patients，　SP：　spouse，　B：　brother，　SI：　sister，　U：　uncie，　R：　relative，　P：　parent，　A：　aunt，　H：　husband，　W：　wife，　D：　doctor，
F：　father，　M：　mother，　First：　first　supporter，　2nd：　second　supporter，　3rd：　third　supporter，　i：　against　of　one　person，　ii：
against　of　two　persons，　iii：　against　of　three　persons
（9）
一　478　一 東京医科大学雑誌 第60巻第6号
Table　4　Reasons　why　patient　accepted　surgical　therapy
No　Period　from　seizure　Age
　　conference　to　operation　surgical
　　　　　（times）　Treatment（year）
at　R ason　for　surgical　treatment
1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22
23
11
26
41
4
3
22
3
11
2
6
12
3
3
33
12
4
55
0．27
6
6
9
6
2
11．8　（mean）
32
43
35
24
20
35
24
31
22
33
23
37
18
28
25
26
35
32
34
22
37
38
29
29．7　（mean）
O　and　（D
＠　and　＠
＠　and　（D
（E）　and　＠
＠　and　＠
（D　and　（5）　and　＠
＠　and　＠　and　＠
＠
＠
＠
＠
＠
（8）　and　＠
（IZ）
＠
＠　and　（）
＠　and　（C）
＠
（lii）
（8）　and　＠
＠
＠　and　（Z）
（1）　and　（Z）
O：　2，　C）：　5，　＠：　1，　＠：　2，＠i，＠　： ，＠：　23，＠i　2，（9）：1
O：　Accident，　＠：　Frequent　admission　to　hosptal，　＠：　Keep　job，
＠：　Parents，s　wishes，　（5）：　Aging　of　parents，　＠：　suicide　attempt，
（ID：　Become　seizure　free，　（D：　To　obtain　job，　（D：　Trauma　by　seizure．
の多くを皮質形成異常として包括する場合もある。し
かし、焦点性皮質形成異常（FCD）はTaylorら20）の
原著を雛形とする、より狭い範囲の疾患単位であり、
病理学的には異型の神経細胞あるいはダリア細胞の
出現に特徴づけられる大脳皮質の異常が主体である。
層構造の異常は軽度なものから、部位によっては小多
脳回様を呈することがある。皮質一白質との境界はそ
の部分の髄鞘の形成が不全であることから不鮮明で
あることが多く、FCDにおける画像所見（皮質一白
質不鮮明化）に反映していると思われる。自験例にお
けるFCDの典型例を図示した（Fig．5）。
　（3）混合する組織反応所見
　形成された病変には様々な組織反応産物が随伴す
る。それらがてんかん原性の獲得にどのように関係し
ているのかどうか問題のあるところであるが、補助診
断として記載しておくことが望ましいと思われる。
　①神経膠質増生症
　MRIではFLAIR（fl　uid　attenuated　inversion　recov－
ery）法による高信号域の所見として容易に診断でき
る。自験例ではFLAIR法による側頭葉内部異常所見
は診断に決定的な条件になった。
　②類でんぶん小体
　海馬硬化の病変部には星状細胞突起内の変性産物
の蓄積物である類でんぶん小体（CA）が認められる
ことがあり、一般に神経膠質増生症などに伴う二次的
な産物であるとされている21）。しかし新井ら22）は、CA
の出現は神経細胞の脱落には相関するものの神経膠
質増生症の程度には相関しないことから単なる二次
的な産物ではないと結論づけ、病変形成におけるダリ
ア細胞の一義的な役割を示唆している。自験例では1
例に認められたのみであったが、これはこの病理所見
が最新の知見のため5～6年前では記載されておら
ず、今回の集計では少なくなってしまったことは否定
（　10　）
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Table　5　Clinical　course　after　surgical　treatment
No Seizure　fi’equency　Antiepileptic　drugs　after　operationPeriod　after　operation
1　NoSZ
2　No　SZ
3　One　SZ
4　No　SZ
5　NoSZ
6　NoSZ
7　NoSZ
8　NoSZ
9　No　SZ
10　NoSZ
11　One　SZ
12　DC（一）50％
13　NoSZ
14　DC（一）500／，
15　NoSZ
I6　NoSZ
17　DC（一）30ff／0
18　Twice　SZ
19　NoSZ
20　NoSZ
21　One　SZ
22　No　SZ
23　DC（一）50e／，
No　SZ：　15
0ne　SZ：　3
Twice　SZ：　1
DC　（一）　500r／o：　4
PHT　200mg，　ZNS　200mg　Decrease－vNone
PHT　300mg，　ZNS　400mg　Decrease
PHT　200mg，　ZNS　300mg
None
None
CBZ　600　mg，　DZP　30　mg，　PHT　200　mg
VPA　600　mg
None
PB　100　mg，　PHT　230　mg，　ZNS　400　mg
None
PHT　50　mg
PBI20　mg，　PHT250　mg，　VPA1600　mg
ZNS300mg
KW－6485　400　mg，　PHT200　mg，　ZNS20　Omg
None
None
PB　100　mg，　PHT　300　mg，　ZNS　200　mg
PHT　100　mg，　VPA　400　mg，　ZNS　200　mg
VPA　600　mg，
CBZ　400　mg，　VPA　800　mg
CBZ　800　mg，　PHT　300　mg
CBZ　600　mg
CBZ　800　mg，　DZP　15　mg　PHT　340　mg，
VPA　800　mg，　ZBS　200　mg
None：　6
IY3M
4．5M
sM
3Y2M
IYsM
lY　10M
I7Y
7YlM
sY2M
6Y4M
sY4M
Y4M
IY8M
YlM
llYsM
18YsM
6M
4YIM
I8Y3M
4M
4YgM
19Y
8YsM
6YsM　（mean）
できない。
　4．外科的治療に対する家族の反応
　難治性てんかんに対する外科的治療の有用性は既
に確立されている。しかし、開頭術ということに対す
る患者および家族の抵抗も少なくはないと考えられ
る。今回の調査結果からは、家族の同意率が外科的治
療群では高く保存的治療群では低かったという事実
から、家族に対して積極的に説明し同意を得ることが
外科的治療の実施において重要な要因であることが
注目される。とくに家族の意見が対立している場合に
は、外科的治療を断念するか、あるいは医師が家族の
意見の一致にまで踏み込んだ上で治療を進めるべき
か、今後慎重に検討すべき課題と思われる。
5．外科的治療の適応
包括的てんかん治療では難治症例の外科的治療を
除外しないことが原則であり、十分な検討のうえ外科
的治療を行い、さらにその後の経過観察や投薬必要性
の有無などに関する明確な指針が必要である。今回の
調査では、外科的治療群では手術前と比べ、治癒率、薬
剤の減量、発作回数などが明らかに改善していた。23
例中6例は手術後2年以内に薬物療法の中止が可能
となり、その後も発作は完全に消失している。術後ど
の時期に薬物療法を終了するべきか検討を要するが、
自験例では今後さらに薬物療法終了例が増加すると
期待される。また、自験例ではてんかん発作初発後平
均約15年経過してから外科的治療を行っているが、
海馬硬化所見の明らかな症例の外科的治療は若年者
がより適応であるとの見解もあり11）、今後さらに早期
に治療の見通しをたてる必要があると考えられる。
　一方、外科的治療を断念した症例の中には、発作中
の突然死（1例）や自殺例（1例）もあった。また、一
般に両側独立性に出現する棘波をもつ場合、一側のて
（　11　）
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んかん焦点部位を切除すると反対側の棘波は消失す
ることがあり、とくに外科的治療によって海馬焦点発
作の90％は著効を示すことが明らかとなってきてい
ることから14）、上に述べた家族に対する対応も考慮し
ながら、難治症例の治療の幅を、外科的治療を含めて
さらに広げる方向性を模索することが急務であると
思われる。
ま　と　め
　89例の難治性側頭葉てんかん患者において外科的
治療適応と判定された48例の中で、手術を実施しえ
た23例と外科的治療適応ではあるが手術の同意の得
られなかった非手術25例について、病歴、脳波、CT、
MRI、　SPECT、病理所見、手術に対する本人・家族の
態度と同意理由、術後の経過を調査検討し、最後に包
括的てんかん治療の観点から今後の課題について考
察した。
　外科的治療に対する態度を見ると、外科的治療群で
は本人が第一賛成者であったものは15例であった
が、本人以外の家族賛成者も20例（家族賛成率：
87．0％）見られた。一方、保存的治療群では家族賛成者
はll例（家族賛成率44．0％）にとどまった（P＜
oos）．
　今回の調査対象全89例中23例（25．8％）が実際に
外科手術を受け、手術後6年5ヶ月の経過観察で無発
作は15例（65．2％）にのぼり、その他の例でも発作は
著しく改善された。このことからすると、早期に治療
の見通しを立てる必要があり、また手術承諾に至るま
でには家族の意見がかなり影響していたので、この面
でも適切な対応が必要と思われた。
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　　　Comprehensive　therapy　in　intractable　temporal　lobe　epilepsies
A　comparison　of　surgically　treated　and　non－surgically　treated　cases
Hongyan　LI
Department　of　Psychiatry，　Tokyo　Medical　U　niversity
　　　　　　　　（Director：　Prof．　Makio　IIMORI）
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Abstract
　　After　a　thorough　examination　of　the　histories　and　EEG，　MRI　and　CBF　SPECT　data　in　89　cases　of　refractory　temporal　lobe
epilepsy，　surgical　removal　of　the　epileptic　focus　was　recommended　in　48　cases．　Surgical　treatment　was　implemented　in　23　cases
（surgically　treated　cases），　and　the　success　rate　in　maintaining　the　suppression　of　seizures　was　studied．　The　study　included　the
examination　results，　the　motives　for　which　patients　and　their　families　consented　to　the　surgical　procedure　as　well　as
postoperative　drug　therapy．　The　study　also　followed　the　development　of　the　illness　in　25　cases　in　which　surgery　was　not
performed　（conservatively　treated　cases），　particularly　with　regard　to　the　reason　for　rejecting　surgery．
　　1）　The　mean　age　of　23　surgically　treated　cases　was　36．0　years　at　the　time　of　thei　r　entry　to　this　study，　and　29．7　years　at　the
time　of　operation．　The　initial　epilepsy　occured　at　an　average　age　of　14．0　years．　Spikes　were　present　ipsilaterally　in　14　cases
and　bilaterally　in　9　cases．　CT　and　MRI　（CT：23　cases，　MRI：　22　cases）　showed　temporal　atrophy　in　12　cases　（including
hippocampal　atrophy　in　9）；　temporal　sclerosis　in　3　cases　（including　hippocampal　sclerosis　in　2）；　cortical　dysplasia　in　3　cases
（including　heterotopia　in　l，　and　dysplasia／hippocampal　sclerosis　in　l）；brain　tumor　in　l　case；cerebral　verltricular　enlarge－
ment　in　1　case；　borderline　enlargement　in　1　case；　and　no　abnormalities　in　two　cases．　SEPCT　（examined　in　10　cases）　showed
decreased　cerebral　blood　flow　in　8　cases；　borderline　in　1　case；　and　no　abnormalities　in　1　case．
　　Surgical　specimens　obtained　from　the　23　operated　cases　showed，　hippocampal　sclerosis　in　22　cases　（95．6％）　and　a　mixture
of　microdysgenesis　with　astrocytosis　in　1．　Further　histological　investigation　of　the　22　cases　showing　hippocampal　sclerosis
revealed　hat　pure　sclerosis　was　found　in　8　cases　（36．40／o），　and　the　other　14　case　were　a　mixture　of　hippocampal　sclerosis　with
such　pathological　conditions　as，　heterotopia　in　4　（2　with　microdysgenesia）　gliosis　in　7，　astrocytosis　in　5　and　corpora　amaylacea
in　1．
　　The　average　time　from　diagnosis　to　surgery　was　11．8　months．　Motives　for　consenting　to　surgery　were；　desire　to　prevent
seizures　in　23，　to　terminate　frequent　hospitalization　in　5，　to　prevent　traMc　accidents　due　to　seizures，　parental　wishes，　and　desire
to　secure　employment　in　2，　and　also　desire　to　maintain　employment，　aging　of　parents　taking　care　of　the　patients，　suicidal
thoughts，　and，　inj　uries　resulting　from　episodes　in　1　case　each．　During　the　postoperative　follow　up　periods，　six　years　and　five
months　in　average，　no　recurrence　of　seizures　was　observed　in　15　cases　（without　medication　in　6　cases，　cure　rate：　40％），　only
one　episode　in　3　cases，　two　episodes　in　1　case，　and，　apart　from　the　above，　a　greater　than　500r／o　reduction　ofepisodes　was　obtained
in　4　cases．
（　13　）
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　　2）　The　25　conservatively　treated　cases　had　an　average　age　of　38．7　years，　and　the　average　age　at　the　onset　of　initial　epilepsy
was　16．7　years．　Spikes　were　present　ipsilaterally　in　14　cases　and　bilaterally　in　11　cases．　CT　and　MRI　（examined　25　cases）
showed　temporal　atrophy　in　13　cases　（including　hippocampal　atrophy　in　7，　parietal　atrophy　in　3），　parietal　atrophy　in　2　cases
（including　light　parietal　atrophy　in　1），　parietal／frontal　atrophy　in　1　case，　hippocampal　sclerosis　in　1　case，　brain　tumor　in　2
cases　（angioma　in　1），　cerebral　arteriovenous　malformation　in　1　case，　borderline　in　3　cases，　and　no　abnormalities　in　two　cases．
SEPCT　（examined　in　8　cases）　showed　decreased　cerebral　blood　flow　in　8　cases．
　　3）　Of　the　23　patients　surgically　treated，　20　of　their　families　（apart　from　the　patients　themselves）　approved　the　surgical
procedure　（familial　approval　rate　87．090），　whereas　in　the　conservative　treatment　group　（25　patients），　only　11　patients’　families
（other　than　the　patients　themselves）　approved　the　procedure　（familial　approval　rate　44．090）　（p〈O．05）
　　4）　The　fact　that　23　cases　of　refractory　temporal　lobe　epilepsy　were　successfully　treated　with　surgery　revealed　the　importance
of　establishing　a　treatment　plan　including　surgical　treatment　in　the　early　stage　of　the　illness．
　　The　fact　that　the　decisions　of　the　patients　to　accept　surgical　treatment　were　significantly　influenced　by　the　opinions　of　their
family　suggested　that　thorough　informed　consent　for　surgical　treatment　is　necessary，　not　only　for　the　patients，　but　also　for　their
family．
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